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ПРОБЛЕМЫ КРИОКОНСЕРВАЦИИ ГАМЕТ 
И ЭМБРИОНОВ ЧЕЛОВЕКА 


В настоящее время в медицинской 
практике в основном проводят криокон- 
сервацию зрелых мужских гамет с целью 
их дальнейшего использования для ис- 
кусственной инсеминации (ИЙ) или для 
репродуктивных технологий (СЛапаег, 
Эсра|ег, 2000; Т5асрепКо е{ а1.,2004). Значи- 
тельно реже и менее успешно проведение 
криоконсервации ооцитов из крупных по- 
лостных и предовуляторных фолликулов. 
На стадии разработки находятся исследо- 
вания по культивированию ооцитов 1 у1- 
{го с целью их дальнейшего развития и со- 
зревания (Е4\агаз, Втоду, 1995; Ерр12.1997; 
Тагом1 её а1., 1997; Кухапр, её а1., 2000). От- 
носительно результатов этих попыток ин- 
формация не всегда корректна, техноло- 
гии и критерии оценки такого культиви- 
рования незрелых женских гамет (и го- 
над) человека требуют дальнейшей от- 
работки. Само по себе криоконсервиро- 
вание ооцитов из предовуляторных фол- 
ликулов не рассматривают как наиболее 
удачный способ сохранения зрелых жен- 
ских гамет, поскольку отмечена низкая 
частота жизнеспособных ооцитов после 
их оттаивания. 


Криоконсервацию эмбрионов челове- 
ка (ЭЧ) при проведении экстракорпораль- 
ного оплодотворения (ЭКО) с целью лече- 
ния бесплодия выполняют в случаях полу- 
чения более 2-3-х эмбрионов в одном цик- 
ле и для сохранения неиспользованных в 
данном цикле эмбрионов для их переноса 
женщине, при необходимости, в следую- 
щих циклах. 


В настоящее время показания для кри- 
оконсервации ЭЧ разрабатываются и рас- 
ширяются. Например, в случае развития 
синдрома гиперстимуляции яичников, при 
котором высока вероятность неудачной 
имплантации и/или нарушения развития 
эмбриона оптимальным вариантом счи- 
тают является криоконсервация получен- 
ных ЭЧ для использования их в следую- 
щих циклах. Подобный же подход реко- 
мендуют для пациенток с синдромом по- 
ликистозных яичников. Согласно совре- 
менной литературе, криоконсервация (в 
жидком азоте при медленном заморажива- 
нии) не вызывает морфо-функциональные 
нарушения эмбриогенеза и не повышает 
уровня (частоты) развития многоплодной 
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беременности. Имеются противополож- 
ные мненчя относительно безопасности 
или риска повреждения при криоконсерва- 
ции ЭЧ на стадии бластоцисты. Накаяма с 
коллегами сообщают о снижении частоты 
наступления имплантации и беременности 
в случаях переноса ЭЧ женщине после их 
оттаивания вследствие криоконсервации 
(МаКауата е{ а1.,1995). Согласно другим 
публикациям, использование при перено- 
се женщине ЭЧ после их криоконсервации 
и оттаивании повышало частоту наступле- 
ния имплантации и беременности (ЕебШу 
е{ а|.,1985). Т.е. очевидна необходимость 
дальнейшего совершенствования (оптими- 
зации) технологии медленного криокон- 
сервирования ооцитов и ЭЧ, отработки оп- 
тимальной схемы подготовки пациенток к 
переносу ЭЧ после их криоконсервации. 


Метод витрификации половых клеток 
и эмбрионов основан на быстром воздейс- 
твии криопротекторов определенных кон- 
центраций при режиме быстрого сниже- 
ния температуры. Фактически витрифика- 
ция отражает естественное заморажива- 
ние клеток, тканей, организма, происходя- 
щее в природе при смене сезонов и наступ- 
лении холодов (минусовой температуры). 


При витрификации происходит быст- 
рое вытеснение воды из клеток, что пре- 
дотвращает ее превращение в лед, крис- 
таллизацию молекул воды в клетке с пов- 
реждением последней. Следующим этапом 
витрификации является помещение нитри- 
фицированных клеток в жидкий азот. По- 
лучены доказательства тому, что при ис- 
пользовании техники витрификации час- 
тота выживаемости эмбрионов человека 
значительно возрастает, по сравнению с 
этим показателем при традиционной (ру- 
тинной, медленной) криоконсервации, ис- 
пользуемой в репродуктивных технологи- 
ях; Например, при модифицированном спо- 
собе витрификации эмбрионов человека, 
направленном на устранение токсичности 
криопротекторов (путем снижения их кон- 
центрации и длительности их влияния) по- 
вышается в 1.2 раза частота выживаемос- 
ти ЭЧ (по сравнению с техникой их мед- 
ленной криоконсервации), в 4,3 раза - час- 
тота их имплантации и в 2.4 раза - частота 
наступления клинической беременности 
(Джамбор, 2005). При применении метода 
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витрификации ооцитов человека, разрабо- 
танного Куваямой (Ки\’ауата, 2001) в мо- 
дификации, установлена высокая частота 
выживаемости клеток и высокая частота 
их нормального оплодотворения (92.4% и 
83,6%, соответственно) (Джамбор, 2005). 

Доля оплодотворения зрелых ооцитов 
впрограмме ЭКО составляет 80-90% (Та 
е{а1., 1995). 

Необходимо расширение современных 
представлений о биобезопасности или рис- 
ке для половых клеток и эмбрионов при 
проведении любых методов биотехноло- 
гии, в том числе - и методов криоконсер- 
вирования, с целью профилактики гамето- 
и эмбриопатий, для разработки профилак- 
тических мероприятий, направленных на 
сохранение репродуктивного здоровья по- 
колений. 


В настоящее время не определен статус 
эмбриона человека, т.е. с какого периода 
развития ЭЧ имеет право на защиту жиз- 
ни и человеческого достоинства. В кон- 
тексте данного сообщения возникает воп- 
рос о мере манипулирования с ЭЧ при си- 
туациях, не гарантирующих безопасность 
дня здоровья эмбрионов. Проблема стату- 
са ЭЧ является ключевой в ряде биомеди- 
цинских технологий (Курило, 1997; Кури- 
ло, Шилейко, 2002: Юдин, 1998, Соипсй оЁ 
Евгоре, СОНТ, 1996; 2003). Главная задача 
человечества - сохранение генетического 
разнообразия генома человека и сохране- 
ние среды обитания человека, сохранение 
уважения к личности человека с первых 
этапов его развития. Но с какого периода 
развития эмбрион человека становится че- 
ловеческим существом, не определено, не- 
смотря на активное обсуждение на между- 
народном уровне этой важной для социо- 

‚ законодательства, медицины и био- 
‚в целом для общества проблемы. 

Подовые клетки уникальны по своему 
ввзвачению и закономерностям диффе- 
ренцировки. В природе миллионы лет от- 
тачавался механизм отбора наиболее жиз- 
неспособных и оплодотворяюще способ- 
ныхгамет. Процесс дифференцировки га- 
мет и его ключевое многостадийное со- 
бытие - мейоз проходил и проходит жес- 

[ эволюционный отбор. После случай- 
шерекомбинации отцовских и материн- 
генов в профазе 1 мейоза (на стадии 
эяготены и пахитены) и в метафазе 1 и2 
мейоза в каждой половой клетке создает- 
ся уникальный набор генов, унаследован- 
ный от обоих родителей, но «модифици- 
рованньш» во время мейоза каждой гаме- 
ты. Практически на сегодня мы еще не мо- 
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жем говорить о значении геномного им- 
принтинга, также развивающегося в гаме- 
тогенезе и обеспечивающего дифферен- 
циальную маркировку генов на материн- 
ских и отцовских гомологичных хромосо- 
мах. Именно эти процессы обеспечивают 
формирование в каждом поколении разно- 
образие геномов внутри вида, их жизнеспо- 
собность, приспособляемость к среде оби- 
тания и стабильность вида. Т.е. сказанное 
свидетельствует о необходимости соблю- 
дения крайней осторожности в проведени- 
ем каких бы то ни было манипуляций с по- 
ловыми клетками любых видов, и челове- 
ка - также, ив 1-ую очередь, организации 
системы регуляции работы с гаметами и 
эмбрионами любых видов, обеспечение их 
биобезопасности. 


Рабочей группой по защите эмбриона 
и плода человека (СОВ1-СО-СТЗ) Руково- 
дящего Комитета по Биоэтике (СОВТ) Со- 
вета Европы был создан Доклад «Защита 
эмбриона человека ш уйго» (июнь, 2003 г.). 
Его целью являлось проанализировать и 
обсудить имеющиеся в странах Европы по- 
зиции, положения и документы, касающи- 
еся защиты ЭЧ ш уго и аргументы, под- 
держивающие необходимую обозначен- 
ную защиту. В докладе приведены: краткие 
сведения о биологии развития ЭЧ, медико- 
биологические сведения об ЭСК человека; 
обсуждения философов на тему его приро- 
ды и статуса; обсуждения этических про- 
блем, возникающих при ЭКО и ПЭ, ПИД. 
Подчеркивается, что определение статуса 
ЭЧ, основанное на строгих аргументах, ос- 
тается в поле фундаментальных противо- 
речий. Наличие различных, прямо проти- 
воположных точек зрения на эту пробле- 
му препятствуют в настоящее время опре- 
делить единую позицию относительно мер 
защиты ЭЧ ш уйго. Несмотря на вышеука- 
занные сложности и противоречия при ре- 
шении проблемы статуса ЭЧ, остаются воз- 
можности и острая необходимость дальней- 
шего обсуждения ряда вопросов по данной 
ключевой теме в свете последних достиже- 
ний медицины, биологии, биомедицинских 
технологий (КерогЪу Фе \!огкше Рацу оп 
Фе Ргоесйоп о Фе Нитап ЕтФгуо апа Ее- 
$15. ТБе ргофесНоп ое Битап етгуо ш у1- 
фо. ЭтазБоиг», лапе 2003; 44Р). 


Только когда есть прецедент решения 
подобных вопросов, после воедино соб- 
ранных аргументов, доводов и предполо- 
жений, изученных и учтенных последствий 
используемых технологий - принятое ре- 
шение может оказаться оптимальным и 
корректным. 
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Некоторые пути решения этико-пра- 
вовых проблем биомедицинских техноло- 
гий: информирование населения и специ- 
алистов. широкое обсуждение этих про- 
блем в обществе; создание соответствую- 
щих подзаконных актов и законодательс- 
тва; регулирование работы соответствую- 
щих учреждений, использующих биомеди- 
цинские технологии, через систему этичес- 


ких комитетов обязательно с независимы- 
ми экспертами ряда специальностей: меди- 
ками, биологами, юристами, социологами, 
богословами, этиками, философами, орга- 
ежегодные 
отчеты таких учреждений перед этически- 
ми комитетами с конкретными протокола- 


низаторами здравоохранения; 


ми применения методов биотехнологии по 
каждому пациенту. 


Литература: 


Джамбор В.В. Усовершенствование программы 
экстракорпорального оплодотворения человека 
с помощью применения метода витрификации. 
Автореф-т дисс. канд. биол. наук, МГУ им. М.В. 
Ломоносова, М. 2005,25. 

Курило Л.Ф. Некоторые морально-этические про- 
блемы репродукции человека. В кн. Биомеди- 
цинская этика. Ред. В.И.Покровский, М.: Меди- 
цина, 1997/151-171. 

Курило Л.Ф., Шилейко Л.В. Этико-правовые аспек- 
ты репродуктивных технологий и технологии 
эмбриональных стволовых клеток человека. В 
кн. Биомедицинская этика. Ред. В.И.Покровский, 
Ю.М.Лопухин. М.: Медицина, 2002,98-114. 

Юдин Б.Г Принципы биоэтики./ Биоэтика: при- 


нципы, правила, проблемы. М.: Эдиториалб 1998, 
215 


Е4мгага К., Втоду 5. Риилс рез апа Ргасйсе оЁ А5515(- 
е4 Нитап Кергофисноп / РЙадерЫа, Заипаетв, 
1995,112. 

Ерриз ]. Оосуе таштаНоп / п уйго Рег. апа А5515(. 

ергоч., Воорла, Мопёил2 Е4Июоте, 1997/133-138. 

Сапаег Н.-Х, ЭффаЦег Х Н@@еп еЙес5 оЁ сгуоргезег- 
уаНоп оп диаШу оЁ Нитап зрегтаютоа./ Сей 
а/15зае аля: 2000,1,133-142. 

БаскепКо У, [аспепКо Е., Ка@Коу 1. ЕЁ а|. Сгуорго- 
есапЕЕгее Сгуоргезегуаноп оЁ Нигтап Эретпа- 
юг?оа Бу УциЙсаНоп апа Егее7иае шт Уарог: ЕЙеси 
оп МонШу, ОМА щезгйу, апа Еегыйтаноп АБШНу. 

УВю1Верго4.,2004,71,1167-1173. 
Уагоцай К., НоЧапаег }., ЧесК Ч. еЕ а{. Ргерпапсу айег 


В.Т. Какпаков 


апзег оЁ етлЬгуо$ мИисВ мгеге зепегакеа Ёгогл ил 
уйго - таиге4 оосуез / Нит. Кергоч. 1997. \о1. 12. 
Р. 857-859. 

Ее Шу С. еЁа1. Сгеуоргезегуаноп оЁ Феауле, етлбгуоз 
апа ехрапаеа Ыазюсуз5 ш ве Киглап: а согплрага- 
Нуе эшау./ Рег. 5!егИ. /1985,44,638-644. 

Ким’ауагла М., Каю О. Зиссез В Ч саНоп оЁпи- 
глап оосуез. /Еег. Эеги., 2000,74,349. 

Киугауата М. УййЙсаНоп оЁпиглап оосуюз ап ет- 
Бгуоз. /1л: ТУЕ Орда (т Дарапезе), еа. ЗихиаК 5. / 
Меса! \лем’ Со.,ТЬКуо, ]арап, 2001,230-234. 

Кугапе; У,СБа М., 5е У. еЁ а|.. Ргезпапаез апа. аеЙу- 
ейез авег ил уЙго плабагаНоп сииге ЮПомтей Бу 
ш уйго ЕегтаНоп ап@ еплбгуо гапзЁ\ег Ио 
5Ягла]аНоп ш моглеп ми роусузНс оБапап зуп- 
готпе./ Кег Ш. З!еги., 2000,73,978-983. 

Га Г.., Маву 7.., оз Н. её а|.. Апауз$ оЁ 76 юиа| 
{егЫНхаНоп {аШите суЧез оиЕ 2732 плбгасуюраз- 
плс зреня пуесНоп суез./ Нит. Керго4., 1995,10, 
2630-2634. 

МаКауаглаТ., Сою У, Капха Н. е!а|.. Реуеюргтлеп- 
фа роепва!|! оЁНотеп-Фауге Ниглап Мазюсуз6./ Х 
А$$15{. Керго4. Сепе+, 1995/12,239-243. 

ВерогЕБу ве М’огКил$ Рагу оп Фе РгоесНоп оЁ Фе 
иглап ЕрлЬгуо апа Еейаз (СОВ]-СО-СТЗ). Тве 
го{есНоп оЁе питап етЬгуо шт уйго. СоипсИ о 
игоре^ Меенпе СоплолЩее оп Вюе ис; (СОВ1), 

ЭназБоиге, Лапе 2003; 44Р. 

Веро 3-га. уплров. оп Вое@ сз: Ме саПу -азеч 
тосгеаНоп апа Ве ргойесНоп оЁ Фе Нитап Ет- 
туо, СоипсЙ оЕЕигоре, СОВТ, Збазбоиге, 1996. 


(Институт общей генетики им. Н.И. Вавилова РАН, Москва) 


ЦЕНТР ИНСТРУМЕНТАЛЬНОГО 
(ИСКУССТВЕННОГО) ОСЕМЕНЕНИЯ 
МЕДОНОСНОЙ ПЧЕЛЫ (ЦИОМП) 


Институт общей генетики им. Н.И, Ва- 
вилова РАН, Москва Криоконсервация се- 
мени производителей сельскохозяйствен- 
ных и диких животных и искусственное осе- 
менение самок давно нашли широкое при- 
менение. Медоносная пчела единственный 
объект, для которого эти методы находятся 
на стадии экспериментальной разработки. 

Первые успешные опыты по сохране- 
нию спермы трутней 
в жидком азоте были проведены в нашей 
стране А.Н. Мельниченко и Ю.Л. Вавило- 


медоносной пчелы 
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вым в 1975 г. [1976]. В качестве разбавите- 
ля спермы они использовали разведенную 
в 10 раз гемолимфу тех же трутней. При 
этом криопротектор не добавляли. Д. Хер- 
бо [1977/1979], применив в качестве крио- 
протектора 25% диметилсульфоксид (ДМ- 
СО), получил 8% расплода рабочих осо- 
бей от маток, искусственно осеменных де- 
фростированной (оттаянной) спермой. О. 
Кафтаноглу и Я. Пенг [1984] испытали 11 
различных солевых растворов, содержа- 
щих криопротектор ДМСО. При соотно- 


Ветеринарная патология. № 1.2007 


